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EEE Vaccin antitumoral dans le
cancer du rein. Le cancer du rein
métastasé a un mauvais pronostic.
La chimiothérapie et les traitements
hormonaux ont peu d’effet sur la
régression tumorale (<10 %).
L’immunothérapie par l'interleu-
kine-2 ou linterféron n’entraine
des régressions que chez un faible
nombre de patients (< 25%). Une
approche originale a été rapportée
par Kugler et al. [1]: ces auteurs ont
créé des cellules hybrides, par élec-
trofusion de cellules dendritiques
allogéniques et de cellules tumo-
rales autologues. Ces cellules expri-
ment les molécules HLA de classe I
et de classe II, les molécules co-sti-
mulatrices CD80 et CD86 et ont été
utilisées pour vacciner, par voie
sous-cutanée, 17 patients atteints
d’un cancer du rein métastasé.
L’effet antitumoral a été spectacu-
laire, méme chez des patients avec
une tumeur de taille importante,
puisque 4 patients sont en rémission
compléte avec un recul de 21 mois.
Dans deux cas les tumeurs ont
régressé de moitié, et une réponse
discordante a été notée dans un cas.
La caractérisation des cellules effec-
trices antitumorales induites par la
vaccination a montré la présence de
lymphocytes T cytotoxiques CD8
fonctionnels (sécréteurs d’interfé-
ron Y) apres stimulation in vitro par
lantigene tumoral Mucl associé au
cancer du rein. Une réponse spéci-
fique a été mise en évidence chez
2 patients (0,4 % a 0,8 % de cellules
CD8). Enfin, I'injection sous-cuta-
née de cellules tumorales a entrainé
une réaction d’hypersensibilité
retardée chez 11 patients apres vac-
cination. Celle-ci a été corrélée a la
régression clinique. Le mode
d’action de ces vaccinations antitu-
morales n’est pas clair. Le méca-
nisme le plus probable est un méca-
nisme en cascade: une réponse
allogénique des lymphocytes T auto-
logues serait induite contre les
molécules HLA de la cellule dendri-
tique utilisée pour la fusion, entrai-
nant la lyse de I'hybridome et le
relargage d’antigénes tumoraux,
qui, a leur tour, seraient présentés

par des cellules présentatrices, auto-
logues cette fois (cross priming), et
induiraient une réponse antitumo-
rale [2]. En effet, il est peu vraisem-
blable que les molécules HLA allo-
géniques de la cellule dendritique
hybride puissent présenter des anti-
génes tumoraux au systeme immu-
nitaire du receveur. L’autre hypo-
these est la présentation d’antigénes
tumoraux, par les cellules tumorales
partenaires de fusion et I'induction
d’une réponse immunitaire auto-
logue a l'aide de molécules co-sti-
mulatrices provenant de la cellule
dendritique. La bonne tolérance du
vaccin et I'absence de réaction auto-
immune laisse présager une généra-
lisation de cette approche dans
d’autres cancers, sans connaissance
préalable des antigénes tumoraux.

[1. Kugler A, et al. Nat Med 2000; 6:
332-6.]
[2. Amigorena S. Med Sci 1999; 15:
931-8.]

mEE Nos ancétres, de minuscules
singes chinois. Depuis 1995, les os
fossilisés de tres petits primates ont
été découverts en Chine dans des
gisements datés de 'Eocéne, c’est-a-
dire il y a environ 45 millions
d’années. Ces découvertes paléonto-
logiques sont essentielles car elles
permettent de clarifier les relations
entre trois groupes de singes, les
Strepsirrhini, les Tarsiers, et les
Simiiformes. Aprés avoir mis au jour
des dents et des mandibules de ces
petits primates, des chercheurs amé-
ricains et chinois viennent de décou-
vrir lors d’une fouille en Chine cen-
trale, des os du tarse de deux
primates appartenant au groupe des
Eosimiens. Le plus grand, de la
famille des Sivaladapidae, devait
peser environ 700 grammes, et le
plus petit, Eosimias centennicus, entre
90 et 180 grammes. Ces animaux
nocturnes et insectivores vivaient
probablement sur la cime des arbres
des foréts humides et leurs pieds
n’étaient pas plus gros qu'un grain

de riz parmi les primates tres
anciens, I’étude morphologique des
minuscules os du tarse permet en
particulier de distinguer les Strepsir-
rhini des Tarsiers et des singes
Simiiformes, d’ou leur intérét. La
réduction des surfaces articulaires,
tibiale et calcanéo-cuboide, semble
indiquer que le pied de ces Eosi-
miens était habituellement main-
tenu en position horizontale, ce qui
les rapprocherait plutoét des Simii-
formes fossiles et actuels [1]. L’ana-
lyse phylogénétique des os du tarse
de différentes especes, avec la
méthode de parcimonie (PAUP 4.0)
[2] et le test statistique dit boostrap
[3], montre que se sont d’abord
individualisées la lignée des lému-
riens et des galagos (les Strepsir-
rhini), puis celle des tarsiers. Les
Eosimiens apparaissent en revanche
plus proches des Simiiformes
(groupe comprenant entre autres
les grands singes et I’homme).
Aujourd’hui, seule la découverte
des cranes de ces Eosimiens pour-
rait confirmer ce lien de parenté et
entrainer la conviction de
I’ensemble des paléontologues.
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